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 論文題名 
Identification of a novel human memory T cell population with the characteristics 
of stem-like stress resistance. 
 
 研究目的 
悪性腫瘍における大量化学療法は腫瘍細胞のみならず免疫細胞を殺傷し、しばし
ば重篤な骨髄抑制を引き起こす。その一方でナディアから回復した患者の感染免疫
は一般に保たれている。これは化学療法剤に耐性をもつ免疫記憶細胞集団が存在す
る可能性を示唆している。近年、薬剤耐性能や自己複製能、そして多分化能といっ
た幹細胞の性質を持つ新しい免疫記憶 T 細胞の集団が存在すると報告されている。
我々は、 Aldehyde dehydrogenase(ALDH)活性に基づいて、新しいヒト免疫記憶 T幹
細胞集団の同定を試みた。 
  
研究方法   
ヒト免疫記憶 T幹細胞集団の探索には、ALDH活性を定量する ALDEFLUOR法を用い、
細胞分離、解析には FACS AriaⅡを用いた。 
 
研究成績及び考察 
これまでナイーブ T 細胞として定義されていた分画の中に存在する、新しいヒト
免疫記憶 T 細胞集団を同定した。幹細胞分離法の一つである ALDEFLUOR 法を用いて
幹様細胞を含む ALDHhigh 細胞を分離し、遺伝子プロファイリングによって CD73 と
CXCR3 を特異マーカーとして同定した。この新しいヒト免疫記憶 T 細胞集団は、幹
細胞の特徴でもある薬剤耐性能や高い増殖能、そして従来のメモリーT 細胞やエフ
ェクターT 細胞への分化能を示した。我々はこの細胞集団を、“Young memory T 
cell(TYM)”と名付けた。TYMは、継続的にエフェクターT細胞を産生しながら自己再
生することによって、外来抗原および内在性腫瘍抗原に対して長期的な免疫監視を
担っている可能性がある。さらに、その特異マーカーは、ペプチドワクチン療法に
おける新しい免疫モニタリングの開発や、効果の増強に有用であると考えられる。  
 
結論 
我々は、高い増殖能、薬剤耐性能、分化能、抗腫瘍免疫反応をもつ新しいヒト免
疫記憶 T細胞集団“Young memory T cell(TYM)”を同定した。 
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論文題名 
Identification of a novel human memory T cell population with the 
characteristics of stem-like stress resistance 
（新しいヒト免疫記憶 T幹細胞の同定） 
結果の要旨 
  本研究は、新しいヒトメモリーT幹細胞集団を同定することを目的として行われた。ヒ
トメモリーT 幹細胞集団の探索には、Aldehyde dehydrogenase(ALDH)活性を定量する
ALDEFLUOR assayを用い、細胞分離、解析には FACS AriaⅡを用いた。ヒト末梢血単核球よ
り ALDHhigh細胞を分離して cDNA マイクロアレイによって CD73+CXCR3+ヒト免疫記憶 T 幹細
胞“Young memory T cell(TYM)”を分離同定した。TYM は、薬剤耐性能および高い増殖能、
そして TCMや TEMへの分化能を有し、抗腫瘍免疫応答も示した。さらに、CD95の発現が低く、
NCIの報告した TSCMよりもさらにナイーブ T細胞に近い形質をもつ可能性がある。TYMは外来
抗原および内在性腫瘍抗原に対する長期の免疫記憶を担っている可能性がある。よって本
細胞集団の制御は、ペプチドワクチンや細胞輸注療法の効果の増強と持続、免疫療法にお
けるサロゲージマーカー、そして白血病患者の血液幹細胞移植においてレシピエントのよ
り優れた免疫記憶再構成に有用であると考えられる。 
 以上の研究・質疑応答の結果を踏まえ、4名の審査員から本論文は医学博士の論文に値す
ると評価された。 
 
 
